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論文内容要旨
 イ ンターロイキン1 (1L-1) は, 炎症および種々の免疫応答を調節する囲子と して重要な役割
 を果たしている。 また近年, 骨破壊因子として注目されている Os七eoci艮st activa七ing factor
 (OAF) と IL-iβとが同一であり, しかも, 鑑磯 が滑膜細胞を鋼激してコラーゲナーゼおよび
 プロスタ グランジンの産生を誘導するなどが明らかにされている。 これらの事実は, 歯周病にお
 ける 島畦 の重要性を示唆するものである。 一方, 成人型歯周炎では B. gingiva至is が, 限局型若
 年性歯周炎では A. actまno鵬ycete遡acomitans が, 妊娠性歯肉炎では, Bjnter撮edius が, また,
 免疫機能の衰えた宿主や若年性糖尿病患者の 進行 した歯周炎においてはCapnocytopkaga
 species がそれぞれ関連の深い細菌として指摘されており, 病型により病因論的に重要な意味を
 もつ細菌の違いが報告されている。
 本研究では, 歯周ポケッ トあるいは歯肉溝より滲畠液 (GF) を採取しマウスのピーナッツ・
 アグルチニン非凝集胸腺細胞に対する芽球化活性 (GF IL-1 活性) を調べ, 試料採取部位のポケッ
 トの深さ (P王)) 及びペリオトロン値 (PT) の絹関をみるとともに, 一部の試料で IL-2, IL-3
 活性を測定した。 また, 歯周病と関連が深いとされる細菌を含む各種細菌でマウス腹腔滲出マク
 ロファージを刺激 し, 江一1 の産串誘導能を比較検討した。
 その結果, 調べた GF の全てに GF 几畦 活性がみられ, それは PD が2mm 以下のものに比
 べ2mm より深い患者で有意 (危険率<0. 05) に高かった。 8m通 以下の歯周ポケッ トから得
 られた GF では, PD と GF IL-1 活性との間に有意の正の相関 (相関係数0. 57, 危険率<0. 0!)
 が褥られた。 また, 比較的高い活性のみ られた2試料のゲル濾過により, 活性物質の分子量は,
 13. 5穫7 KD の間にあることが判明した。 この活性は, ピーナッツ・アグルチニン凝集胸腺細胞
 に対する芽球化因子と して は作用 しなかっ た。
 調べた試料の全てにおいて 磁心2, 瓦唱 活性は検出されなかった。
 マウス腹腔滲出マクロファージに対 し高い IL-1産生誘導能を示 した細菌は, いずれも内毒素
 活性の高い細菌であった。
 以上の所見より, 辺縁性歯周炎に対する GF 亙L畦 活性の関与が示唆され, この活性は従来よ
 り報告されている 几一1 に類似 したものと考えられた。 IL老, IL書 活性に関する今回の結果は,
 それらが歯 肉組織中に存在することを否定する ものでな く, 辺縁性歯周 炎とこれ ら物質との関連
 についてさらに検討が必要であろう。 歯周病と関連が深いとされる綴菌に 猛畦 産生誘導能の相
 違がある ことよ り, 歯周病巣に優位に存在する細菌種の検索と宿主の iL-1 (様物質) 産生細胞
 の機能の検索が, 歯周病の病態を解明する上で有力な手段となるであろう。
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審査結果要旨
 辺縁性歯周炎は主として口腔内細菌が原霞となって発症するが, 局所における免疫応答の詳細
 は未だ明らかにされて いな い。
 本研究は免疫応答調節因子の一つであるイ ンターロイキン1 (1L-i) に着目 し, 歯周疾患に
 おける IL畦 関与の様相を明らかにすることを目的と して行なったものである。
 著者は先ず, 患者の歯周ポケッ トより採取した滲出液中の 1L畦 活性を, C3HIHe マウズ胸腺
 より得た ピーナッツアグルチニ ン非凝集細胞を用 いて 3H チミジンの取り込み量と して灘定 し,
 ポケッ ト深さ (PD) 8mm 以内では滲出液中 猛一王 と PD との間に正の相関があることを明ら
 かに した。 さらに著者は, 高速蛋白液体クロマトグラフィーを用い, ポケッ ト滲出液申の 猛一1
 活性が分子量 13. 5～ 17 KD の分画にあることを見ている。また一部の試料ではイ ンタ 一一 ロイ キン
 2(島一2) および3 (1L-3) について も瀾定を行ない。 ポケッ ト滲出液中には両者共に有意の活
 性が無いことを閣 らかにしている。 次いで, C3HIHe マウスの腹腔にオイスター・グリコーゲ ン・
 を投与して縁られるマクロファージ (PECM φ) を購い, 歯燭疾患に関連の深い細菌を含む10種
 の 細 菌 に つ いて 脇一1 誘 導 能 を 瀾 定 し E. eoZ乞, F. 麗cZθα勧窺, ノ4. αcε魏。常ycεεε隅一
 co罐蝕麗, S. 砂魏伽 雛 伽窺 な ど内毒素活性の高いグラム陰性細菌で誘導能が高いことを明ら
 かにしている。 さらに著者は PECMφにおける IL-1 産生動態について検討 し, LPS 刺激では
 主として細胞内に, シリカ刺激では主として細胞外に, そ して E. co瓦 刺激では細胞内外に高い
 1L-1 活性が認められることか ら, これら3種の刺激がそれぞれ異なった機序で作絹 していると
 推察 している。
 以上のごとく水飜究は, 詳細な実験を基に, 辺縁性歯周炎にたいするイ ンタ一口イキンiの関
 与の状況を明らかにしたものであり, 今後, 本疾患の予防および治療方法を検討 していく上で極
 めて重要な成果を得ている。 よって本研究は歯学博士の学位授与に価する ものと判噺される。
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